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化するので、ATR1 と ATR2 のそれぞれの C6 の後、C10 の後、C14 の後に二重結
合を挿入したアナログ（6ex、10ex、14ex）を合成した。これらのレチナールアナログ
の吸収スペクトルをエタノール中で測定したところ、ATR2、6ex-ATR1、10ex-
ATR1、14ex-ATR1 の吸収スペクトルは、それぞれ ATR1 より約 20 nm 長波長シフ
トしていた。また、6ex-ATR2、10ex-ATR2、14ex-ATR2 の吸収スペクトルは、それ




る C1C2 に組み込んだ。レチナールアナログを組み込んだ C1C2 の吸収スペクトル











	 本論文で使用したレチナールアナログの中で、最も効率よく C1C2 の吸収スペクト
ルを長波長シフトさせたものは 10ex-ATR2 であった。吸収スペクトルをもとの C1C2 




ことを試みた。その結果、F265A 変異体で ATR1 アナログの組み込み効率の向上が見





































	 吸収スペクトルの解析から、レチナールアナログを発色団とする C1C2 では、
組み込み効率や吸収極大波長がメチル基の位置に大きく依存することが示された。
また、光反応サイクルの中間体生成の時定数もメチル基の位置に依存するが、天然
のチャネルロドプシンと同様の光反応サイクルであると考えられたため、チャネル
機能を保持していると考えられた。光反応サイクルの解析では、時間分解測光デー
タを特異値分解法により成分分解し、速度論的な解析がなされており、十分信頼性
が高いものと認められた。 
	 さらに、発色団結合ポケットを形成する芳香族アミノ酸残基に変異を導入するこ
とによって発色団結合ポケットを拡張し、延長したレチナールアナログの立体障害
を解消することに成功した。この方法を発展させて、発色団結合ポケットの形状を
		
延長したレチナールアナログに最適化することができれば、内在性のレチナールと
の親和性が下がり、生細胞内で効率よく長波長シフトしたチャネルロドプシンを生
成できると期待されるため、今後の展開のために重要な成果である。 
	 以上の結果から申請者は、共役二重結合系を延長したレチナールアナログを用い
て長波長シフトしたチャネルロドプシンを作成できることを示した。また、今回用
いたチャネルロドプシンよりも長波長に吸収スペクトルを持つチャネルロドプシン
をテンプレートとすることで、「生体の窓」を透過する近赤外光で駆動するチャネ
ルロドプシンを開発できる可能性を示した。これらの知見は、今後のオプトジェネ
ティクスの発展に大きく貢献すると考えられた。よって、本論文は博士（理学）学
位論文として価値あるものと認める。また、平成30年1月15日、論文内容とそれに
関連した事項について諮問を行った結果、合格と認めた。 
	
	
